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N. Feu Collado et al. Relacion entre las variables observadas en una prueba de marcha de 6 minutos y la desaturacion nocturna en pacientes con EPOC

INTRODUCCION

La enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) se caracteriza por la
presencia de obstrucciéon cronica al flujo aéreo, parcialmente reversible, aso-
ciada a una reaccién inflamatoria anémala, principalmente frente al humo del
tabaco. Es una de las principales causas de mortalidad, con un importante
consumo de recursos sanitarios', y se prevé que en afio 2020 serd la cuarta
causa mundial de muerte?.

Desde el punto de vista funcional, la gravedad de la EPOC se clasifica por
el valor pos-broncodilatador del FEV, (volumen espiratorio forzado durante
el primer segundo). No obstante, el caracter heterogéneo y sistémico de la
EPOC aconseja tener en cuenta otras variables’. Asi, en practica clinica es
importante evaluar el intercambio gaseoso, la percepcion de disnea, la capa-
cidad de ejercicio, la frecuencia de las exacerbaciones, existencia de comorbi-
lidad o indices combinados como el indice BODE (indice de masa corporal,
obstruccién, disnea y ejercicio) o el cuestionario CAT.

En fases avanzadas de la enfermedad puede aparecer hipoxemia, que dis-
minuye la tolerancia al ejercicio, empeora la calidad de vida y contribuye a
aumentar el riesgo de muerte’. El deterioro del intercambio gaseoso con el
ejercicio es considerado un factor de mal prondstico”®.

En la practica clinica, la prueba de marcha de 6 minutos (PM6M) es utiliza-
da habitualmente para este fin, ya que es una prueba sensible para la deteccién
de la desaturacion de oxigeno, es segura, reproducible, de bajo coste y evalta la
respuesta global de la funcién pulmonar, cardiovascular y del sistema muscu-
lar” ', Durante el suefo, la SapO, se puede afectar por alteraciones en la distri-
bucién de la ventilacién-perfusion, una menor contribucién de la musculatura
respiratoria secundaria y descenso de la capacidad residual funcional''. Varios
trabajos han estudiado la relacion entre la desaturacion al ejercicio y durante
el suefio' !, aunque fueron realizados en pacientes con edad avanzada y en
situacion funcional grave o muy grave (FEV, media del 36%)12 y el objetivo
fue determinar el valor de la desaturacién precoz o tardia si se relacionaba
con la probabilidad de descensos significativos en la SapO, durante el dfa o la
noche®.

En la EPOC, la hipoxemia nocturna aumenta el riesgo para la hospitaliza-
ci6én y muerte debido a enfermedad cardiovascular' . No obstante, a pesar
de su importancia clinica, la evaluacién de la desaturacion durante el suefio es
una cuestién escasamente estudiada'’. La POMM se realiza habitualmente en
la evaluacién de los pacientes con EPOC* %, se postula que el anilisis de los
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resultados de esta prueba aportara informacion adicional sobre las cifras de la
SapO, nocturna.

En el presente estudio, el objetivo fue determinar si en pacientes con EPOC
estable la saturacién durante la POMM puede explicar la potencial desatura-
cién durante el suefio y que parametros serdn los de mayor utilidad para este

fin.

METODOLOGI{A

Diseno. Estudio prospectivo, con muestreo consecutivo, en pacientes diag-
nosticados de EPOC en la consulta monografica de EPOC y que cumplieron
los criterio que se describen mas abajo. El estudio fue realizado en el labo-
ratorio de exploracién funcional y unidad de trastornos respiratorios de un
hospital de tercer nivel. A todos los sujetos se les realizé una historia clinica,
exploracién fisica y se recopilaron los datos clinicos que permitieron valorar
la seleccion de pacientes. El protocolo del estudio y los documentos de infor-
macion para el paciente y el consentimiento informado fueron aprobados por
el Comité Etico y de Investigacién de Cérdoba. Todos los enfermos dieron su
consentimiento pot escrito para participar en el estudio.

Critetios de selecciéon. Fueron incluidos los pacientes con edad >40 afios y
<70 afios, diagnosticados de EPOC y con PaO, 260 mmHg o SapO, =92%
(respirando aire ambiente), sin exacerbacién en las ultimas 6 semanas, y baja
sospecha clinica de trastornos respiratorios durante el suefio, definida esta por
la ausencia de ronquido intenso, puntuacién en la escala de Epworth <12y
una clasificacion en el cuestionario de Berlin de no riesgo para SAHS. Fueron
excluidos los pacientes con un IMC >35 y la existencia de una PaCO, >45
mm Hg, contraindicacion para la realizacién de la POMM por enfermedad del
sistema locomotor o angor inestable.

Medidas. Pulsioximetria. Se utilizé un pulsioximetro (Pulsiox-300 de Ko-
nica Minolta Sensing, Osaka, Japan), con un monitor de pulso de doble onda y
un sensor de pinza digital (SR-5C). que promedia los valores de saturacién de
oxigeno y de la frecuencia cardiaca obtenidos cada 2 seg. Los datos quedaron
almacenados y el tratamiento de los mismos se realiz6 mediante el programa
informatico DS-3. En el mismo dfa y con el pulsioximetro descrito se determi-
naron 2 mediciones independientes, durante la POMM y durante el suefio, para
realizar un analisis independiente de cada prueba y comparar los resultados
entre ellas.
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La POMM se realizé en un pasillo del hospital con una longitud de 30 m,
siguiendo las recomendaciones habituales'® y su resultado quedé registrado en
la memoria del pulsioximetro. Antes de iniciar la prueba se midid, en reposo
y en condiciones basales, la SapO, y el grado de disnea percibida segun la
escala de Borg, Al finalizar la POMM se registro de nuevo el grado de disnea,
la aparicién o no de sintomas, la distancia total recorrida en metros y las va-
riables relacionadas con la SapO,, tales como SapO, inicial, media y minima,
porcentaje de tiempo con SapO2 <90% (T90) y con SapO, <88% (T88). Para
la monitorizacioén de la SapO, nocturna se realizé una nueva determinacion
durante el tiempo de suefio (registro de 6 horas) y se registraron las mismas
variables que en la POMM.

Analisis de Datos. Los resultados se describieron en medias y desviacion
estandar para variables continuas, y frecuencias y porcentajes para las variables
categoricas. Para determinar las relaciones entre las variables de la POMM y las
obtenidas en la prueba de suefio se realizaran correlaciones bivariadas (r de
Pearson), considerandose valores estadisticamente significativos una p <0,05.
Para evaluar los resultados de la SapO, en la POMM (vatiables predictoras) y
la influencia en la desaturaciéon nocturna se efectud un analisis multivariante
mediante un modelo de regresién lineal multiple. Se incluyeron en el modelo
final las variables predictoras cuya probabilidad de F fuera <0,05 y se excluye-
ron aquellas no relevantes (F >0,10).

RESULTADOS

La muestra la componen 49 sujetos que cumplieron los criterios de inclu-
sion, siendo excluidos 2 por pérdida de sefial en la SapO, nocturna. Por tanto
se incluyeron 47 sujetos cuyas caracteristicas clinicas se muestran en la tabla 1.
Los datos de la PGMM se muestran en la tabla 2 y los datos registrados durante
el suefio en la tabla 3.

Para evaluar si los resultados de las variables registradas durante la POMM
mostraban correlaciéon con la potencial desaturacién nocturna, valorada por el
valor del T90, se empleo el test de correlacion de Pearson que mostré corre-
lacién estadisticamente significativa con la SapO, media POMM (r = -0,372;
p = 0,011), SapO2 inicial (r = -0,771; p = 0,001), T90 P6MM (r = 0,410; p =
0,005) T88 P6MM (r = 0,347; p = 0,018). El resultado grafico con la linea de
ajuste total se expone en la figura 1.

La edad y el IMC se consideraron variables clinicas que se deben tener en
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cuenta. Hstas variables, junto con las que en la POMM mostraron correlacién
significativa con el T90 nocturno, se incluyeron en un modelo de regresion
lineal multiple. En este se obtuvo una R* = 0,644, F = 10,959 (p <0,001) y
las variables que en la PGMM se asociaron de forma independiente al valor
del T90 nocturno fueron el IMC (p = 0,049), SapO, inicial en la POMM (p

<0001), SapO, media (p = 0,006) y T88 (p = 0,048).

Variables basales Valor
Edad, afios 61,6 £ 7,5
Género, (mujer/hombre) 10/37
IMC, kg/m? 27153
Epworth, puntuacion 5+26
Indice de tabaquismo, paquetes/afio 41 + 20,7
Disnea (nMRC), puntuacién 1,2£0,76
FEV -postBD, % 50+ 18,3
PaO,, mm Hg 71 £10,1
PaCO,, mm Hg 39+39

IMC: indice de masa corporal; mMRC: disnea de esfuerzo valorada por la escala modificada de Medical Research Council; FEV -postBD:

volumen espiratorio forzado en el primer segundo post-broncodilatador.

as durante la prueba de 6 minutos
estandar

Variables P6MM Valor
SapO, basal; % 945+2
SapO, minima;% 84406
SapO, media;% 91+27
T90; % 21 +29.2
T88; % 21+£299
Metros recorridos, 448 £ 72,4
Disnea de esfuerzo, Borg final 4+24
Esfuerzo percibido, Bérg final 13£29
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Variables Suefio Valor
SapO, basal, dectbito; %o 93,7+2
SapO2 minima;% 84406
SapO2 media;% 91+27
T90; % 21+£29
ID3, eventos/hora 74135

Figura 1. Variables registradas durante la prueba de 6 minutos marcha que muestran correlacién
(prueba de Pearson) con el porcentaje de tiempo con SapO, <90 superior al 15%. Resultado
grafico de la correlacion con la linea de ajuste total.

DISCUSION

La P6MM presenta datos de interés para evaluar el grado de desaturacion
nocturna en una muestra de pacientes con EPOC y limitacién al flujo aéreo.
Como era previsible, la SapO, basal influye en la SapO, nocturna, si bien los
valores de la SapO, media y T88 en la POMM influyen en la variabilidad del
T90 nocturno. Estos hallazgos obtenidos del analisis exhaustivo de la POMM
y de la oximetria nocturna son novedosos y aportan nuevo conocimiento en
esta cuestion.
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En la evolucién del paciente con EPOC, la apariciéon de desaturaciéon al
esfuerzo es un factor de mal prondstico®®. Para la clasificacién y valoracion
funcional de la EPOC se realiza una prueba de esfuerzo estandarizada, habi-
tualmente la PMOM vy, como se ha expuesto, la informacién obtenida en esta
prueba es util para evaluar la existencia de desaturacién durante el suefio.

En nuestro estudio, aunque se excluyeron a los sujetos con obesidad grave
(IMC >35), el IMC fue una variable clinica asociada al grado de hipoxemia
nocturna, resultado que coincide con el conocimiento de que la obesidad afec-
ta al intercambio gaseoso durante el suefio!” y puede producir desaturacion
nocturna'®. Sin embargo, nuestro trabajo fue dirigido a valorar aquellos para-
metros susceptibles de analizar durante la POMM y que aportasen informa-
cion sobre la SapO, nocturna. En esta linea, no sorprende la asociacion entre
SapO, al inicio de la POMM y SapO, nocturna, ya que la hipoxemia en vigilia
condiciona un empeoramiento del T90 durante el suefio, hallazgo que ha sido
observado en otros estudios'?. De hecho, para la indicacion de oxigeno suple-
mentario se establecié como punto de corte una SapO, <90%, equivalente a
una PaO, de 60 mmHg, y desde los estudios clasicos se aconseja la administra-
cién nocturna' ™. La correccion de la insuficiencia respiratoria mediante oxi-
genoterapia aumenta la supervivencia y, por tanto, es recomendable detectar
precozmente cualquier grado de hipoxemia®.

En nuestro estudio, se comprobé6 que la gravedad de la desaturaciéon du-
rante la POMM explica la variabilidad del T90 nocturno. Recientemente, se ha
descrito que en pacientes con EPOC los valores de SapO, media y minima
nocturna fueron menotes en el grupo que mostrd desaturacion en la POMM?,
aunque en este trabajo la diferencia entre ambas determinaciones fue de sélo
1 mm Hg entre el grupo con desaturacion al esfuerzo. Ademas, la determi-
nacion de la SapO, se realizé con dos modelos de pulsioximetros distintos y
la POMM fue suspendida si durante la prueba la SapO, disminufa por debajo
del 90% o si se acompafiaba de disnea, lo que no permitié medir en todos
los casos la SapO, ni el T88 durante la POMM, que fueron variables claves en
nuestro estudio. En esta linea el T88, definido por el porcentaje de tiempo
durante la POMM SapO, <88%, aporta informacién novedosa ya que explica
la variabilidad de la gravedad de la desaturacién nocturna y, en nuestro cono-
cimiento, no ha sido previamente descrito. Recientemente, en pacientes con
EPOC con una edad media de 70 afios y en situacioén funcional grave o muy
grave (FEV, medio del 36%) se observé que una SapO, <88% al finalizar la
PM6M mostré correlacion con el T90 nocturno y un valor en la SapO, =88%
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fue el mejor predictor de la desaturacién nocturna'?. Hay que subrayar que en
nuestro estudio se midieron con el mismo pulsioximetro y se analizaron los
valores de la SapO, en dos determinaciones diferentes, durante la POMM y el
suefio. Esta metodologia permitié la comparacion en ambas circunstancias de
los valores de la SapO, media, T90 y T88, que hasta ahora han sido escasa-
mente estudiadas y, por tanto, aportan nuevos hallazgos de gran aplicabilidad
clinica.

Tradicionalmente se ha considerado una desaturacién nocturna grave un
30% del tiempo de suefio con SapO, <90%, a partir del cual puede estable-
cerse selectivamente la indicacién de oxigenoterapia nocturna’. No obstante,
nuestro objetivo fue detectar una desaturacion que alerte al clinico la posibi-
lidad de una desaturacién nocturna no sospechada y que requiera un segui-
miento clinico més estrecho del paciente, incluyendo un registro de oximetria
nocturno. En esta linea, Casanova ef al”, enfatizan que la SapO, media ob-
tenida en la POMM se debe tener en cuenta, ya que puede explicar la desa-
turacién nocturna en pacientes con EPOC. Igualmente, Garcia Talavera ef
al.” evaluaron en la P6MM la distancia y el tiempo para alcanzar una SapO,
<90% e identificaron que aquellos sujetos que desaturaban en el primer minu-
to tenfan mayor probabilidad para hacerlo también durante el suefio. Nuestro
estudio aporta conocimiento sobre el papel que tiene la SapO, media y T88
en la POMM, ya que se asocian a mayor hipoxemia durante el suefio. En este
sentido, se ha descrito que la desaturacion precoz durante la POMM predice
la necesidad de oxigenoterapia crénica en el futuro®, aspecto que puede tener
una gran importancia en el seguimiento clinico del paciente para prever la
aparicién de hipoxemia cronica y el peor prondstico que conlleva. Las causas
son multifactoriales, si bien se hace frecuentemente mencién a la hipertension
pulmonar como una de ellas, probablemente debido a la vasoconstriccion hi-
poxica de las arteriolas pulmonates y a cambios estructurales que reducen su
elasticidad y didmetro*. La hipertensién pulmonar asociada a EPOC es leve
y se puede desarrollar lentamente en el curso natural de la EPOC, aunque su
prevalencia y gravedad aumenta en pacientes con EPOC grave y se asocia a
un incremento de mortalidad®. En relacién con el objeto de nuestro estudio,
se ha reportado que la desaturacion nocturna aumenta las arritmias cardiacas,
la hipertensién arterial y la mortalidad nocturna, sobre todo en las fases de
agudizacién de la EPOCY, lo que contribuye a que los pacientes tengan un
mayor riesgo para hospitalizacién y muerte por enfermedad cardiovascular®.
Por tanto, es importante la detecciéon precoz de la hipoxemia nocturna, que
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puede contribuir a empeorar el pronéstico del enfermo con EPOC.

El estudio presenta algunas limitaciones. Los resultados son aplicables a pa-
cientes EPOC con un grado funcional grave-muy grave y, por tanto, nuestros
resultados no son generalizables a EPOC con grado funcional leve. Por otra
parte, el nimero de participantes fue limitado, aunque la metodologia aplicada
y los resultados obtenidos fueron concluyentes. Los pacientes con sindrome
de apnea del suefio fueron excluidos del estudio mediante la valoracién de
sintomas y el test de Berlin, en lugar de una prueba estandar de suefio. No
obstante, el registro de la pulsioximetria nocturno mostré un ID3 medio de
7,3 que, en un contexto de ausencia de sintomas, descarta razonablemente la
existencia de un SAHS.

En resumen, se aportan los resultados que muestra la importancia de valo-
rar adecuadamente los datos de la POMM. Esta es una prueba que se realiza
habitualmente en la evaluacién de los enfermos con EPOC y que aporta in-
formacion sobre la desaturaciéon nocturna. Logicamente, ademas de la situa-
ci6n basal del paciente, durante la POMM existen dos parametros relacionados
con la gravedad de la desaturacién nocturna, tales como la SapO, media y la
SapO, <88%. Estos hallazgos tienen aplicabilidad clinica, ya que se asocian
independientemente al T90 nocturno e indican al clinico la conveniencia de
ampliar el estudio mediante pulsioximetria nocturna.
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